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 Wykaz skrótów: Ab – przeciwciało (antibody); Ag – antygen (antigen); AP-1 – czynnik transkrypcyjny AP-1 (activator 
protein 1); APC – komórka prezentująca antygen (antigen presenting cell); April – czynnik 
indukujący proliferację (proliferation-inducing ligand); BAFF – czynnik aktywujący limfocyt B (B cell 
activating factor); Bcl-2 – białko antyapoptyczne (B-cell lymphoma 2); BCR – receptor limfocytu B 
(B-cell receptor); Blys – stymulator limfocytu B (B lymphocyte stimulator); CCL – ligand chemokiny 
typu CC (CC chemokine ligand); CCP – cykliczny peptyd cytrulinowany (cyclic citrullinated peptide); 
CD – czynnik różnicowania (cluster of differentiation); CDR – region determinujący dopasowanie 
(complementarity-determing region); CFA – kompletny adiuwant Freunda (complete Freund’s 
adjuvant); CIA – kolagenowe zapalenie stawów (collagen induced arthritis); COLL II – kolagen typu 
II (collagen II); COX – cyklooksygenaza (cyclooxygenase); CS – nadwrażliwość kontaktowa (contact 
sensitivity); CTLA4 – antygen-4 związany z limfocytem T cytotoksycznym (cytotoxic T-lymphocyte-
associated antigen-4); CXCL – ligand chemokiny typu CXC (CXC chemokine ligand); DMARDS – leki 
przeciwreumatyczne modyfikujące przebieg choroby (disease-modifying antirheumatic drugs); 
EAE – doświadczalne autoimmunizacyjne zapalenie mózgu i rdzenia kręgowego (experimental 
autoimmune encephalomyelitis); EC – naskórne (epicutaneous); ERK – kinaza regulowana przez 
sygnały zewnątrzkomórkowe (extracellular signal regulated kinase); FasL – ligand receptora Fas 
(Fas ligand); Fc – fragment krystalizujący (fragment crystallizable); FcR – receptor fragmentu Fc 
przeciwciała (Fc receptor); GALT – tkanka limfatyczna przewodu pokarmowego (gut-associated 
lymphoid tissue); HLA – antygeny ludzkich leukocytów (human leukocyte antigens);
IFA – niekompletny adiuwant Freunda (incomplete Freund’s adjuvant); IFN – interferon (interferon); 
Ig – immunoglobulina (immunoglobulin); IKK – kinaza IkB (I kappa B kinase); IL – interleukina 
(interleukin); JAK – kinaza tyrozynowa Janus (Janus tyrosine kinase); JNK – kinaza wiążąca c-Jun 
(Jun N-terminal kinase); KP – komórka plazmatyczna, plazmocyt (plasmocyte);
LPS – lipopolisacharyd (lipopolysaccharide); LT – limfotoksyna (lymphotoxin); mAb – przeciwciało 
monoklonalne (monoclonal antibody); MAPK – kinaza białkowa aktywowana przez mitogen 
(mitogen-activated protein kinase); Mast – mastocyt (mastocyte); MBP – zasadowe białko mieliny 
(myelin basic protein); MEKK – kinaza MEK=MAPKK, kinaza kinazy białkowej aktywowanej przez 
mitogeny (mitogen-activated protein kinase kinase); Mf – makrofag (macrophage);
MHC – główny układ zgodności tkankowej (major histocompatibility complex);
MMPs – metaloproteinazy macierzy (matrix metalloproteinases); MPO – mieloperoksydaza 
(myeloperoxidase); Neu – neutrofil (neutrophil); NF-kB – czynnik jądrowy kB (nuclear factor kB); 


















































































NK – naturalny zabójca (natural killer); NKT – limfocyt T naturalny zabójca (natural killer T cell); 
NO – tlenek azotu (nitric oxide); NSAIDS – niesteroidowe leki przeciwzapalne (non-steroidal anti-
inflammatory drugs); OVA – owalbumina (ovalbumin); PAD4 – deaminaza 4 peptydylo argininy 
(peptidylarginine deiminase 4); per os – doustnie; PGE2 – prostaglandyna E2 (prostaglandin 
E2); PTPN22 – fosfataza tyrozyny białkowej N22 (protein tyrosine phosphatase, non-receptor 
type 22); RANK – aktywator receptora NF-kB (receptor aktivator of NF-kB); RANKL – ligand 
aktywujący receptor dla NF-kB (receptor activator of NF-kB ligand); RZS – reumatoidalne zapalenie 
stawów (rheumatoid arthritis); SE – epitop w pozycji 70–74 (shared epitope); SFN – sulforafan 
(sulforaphane); STAT – transduktory sygnału i aktywatory transkrypcji (signal transducers and 
activators of transcription); Syk – śledzionowa kinaza tyrozynowa (spleen tyrosine kinase);
TCR – receptor limfocytu T (T cell receptor); TGF – transformujący czynnik wzrostu (transforming 
growth factor); Th – limfocyt T pomocniczy (T helper); TLR – receptor Toll-podobny (Toll-like receptor); 
TNF – czynnik martwicy nowotworu (tumor necrosis factor); Tr1 – limfocyt T regulacyjny typu 1 (type 
1 regulatory T cell); TRAF1 – czynnik 1 związany z receptorem TNF (TNF receptor-associated factor 1); 
Treg – limfocyt T-regulacyjny (T regulatory cell); VEGF – czynnik wzrostu śródbłonka naczyń (vascular 
enddothelial growth factor).
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RZS Ryc. 1.  Porównanie stawu prawidłowego ze 
stawem objętym procesem zapalnym w RZS 
(schemat); B – limfocyt B, Th – limfocyt T 
pomocniczy, Mast – mastocyt, Mf – makrofag, 
Neu – neutrofil, KP – komórka plazmatyczna



































(S. ureus induced septic arthritis),	podskórne	wstrzyknię-








cytokiny: IL-1β, IL-6, TNF-α
chemokiny: CXCL8, CXCL9, CXCL10, CXCL11
prostaglandyna E2 (PGE2)
czynnik wzrostu śródbłonka naczyń (VEGF)
tlenek azotu (NO)
metaloproteinazy macierzy (MMPs)
ligand receptora RANK (RANKL)
naiwny 
   Th
nabłonek
Ryc. 2.  Rola limfocytów Th17 w patomechanizmie 
RZS; APC – komórka prezentująca antygen, IL 
– interleukina, TGF – transformujący czynnik 








IL-1β, IL-6, IL-12, IL-23 
uwalnianie chemokin:











Ryc. 3.  Udział limfocytów Th1 w patogenezie RZS; 
APC – komórka prezentująca antygen, IL 
– interleukina, IFN-γ – interferon gamma, 
Mf – makrofag, TNF-α - czynnik martwicy 
nowotworu α, Th – limfocyt T pomocniczy













































































































































































































































































Cel Nazwa preparatu Opis Faza badań 
IL-1
canakinumab (ACZ885) [100] humanizowane mAb przeciwko IL-1 II
AMG 108 [15] humanizowane mAb przeciwko IL-1β II
IL-6 CNTO 136 [100] mAb przeciwko IL-6 II
IL-12/23 apilimod mesylate (STA-5326) [100] inhibitor IL-12/23 II
IL-15
humax IL-15 [100] humanizowane mAb przeciwko IL-15 II
AMG 714 [100] ludzkie mAb przeciwko IL-15 II
IL-17 AIN457 [5, 100] mAb przeciwko IL-17 I - II
CD19 lim B MDX-1342 [100] ludzkie mAb przeciwko CD19 I
CD20 lim B
ocrelizumab [100] humanizowane mAb przeciwko CD20 III
ofatumumab [100] ludzkie mAb przeciwko CD20 III
TRU-015 [100] SMIP blokuje CD20 II
CD80 APC RhuDex [70, 100] inhibitor CD80 I
LTa1b2, Light (udział 
w limfogenezie) baminercept [15, 39]
ludzkie LT-βR + FcIgG1 
(wiąże: LTα1β2, Light) II
BLys (BAFF), April (udział 
w powstaniu i w aktywacji lim B)
atacicept [5, 15] ludzkie TACI+FcIgG1 (wiąże BLys, April) II
briobacept [9] BR3+FcIgG (wiąże BLys) II
Blys belimumab [15] humanizowane mAb przeciwko Blys II
Fas ARG098 [100] mAb przeciwko Fas I
Kinaza JAK3 (udział w transdukcji 
sygnału z IFN-gR) CP-690,550 [5, 100] inhibitor kinazy JAK3 III
Kinaza Syk (udział w transdukcji 
sygnału z FcgR i BCR) tamatinib fosdium [9] inhibitor kinazy Syk II
Kinaza p38 MAPK (udział 
w transdukcji sygnału z IL-17R) VX 702 [65, 100] inhibitor kinazy p38 MAPK II
Kinaza MEK (udział w powstaniu 
MMPs) ARRY-438162 [5] inhibitor kinazy MEK II
Tabela 1. Leki biologiczne testowane w terapii RZS w badaniach klinicznych
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Cel Sposób inaktywowania Wynik
IL-12 
mAb przeciwko p40 [15] ¯CIA i �CIA
IL-12p35–/– [15] ��CIA
IL-12p40–/– [15] brak CIA
IL-17 IL-17–/–, mAb przeciwko IL-17 [15] ¯CIA
IL-18 IL-18–/– [15] ¯CIA
IL-21 IL-21R + FcIgG2a [15] ¯CIA
IL-23 
IL-23p19–/– [15] brak CIA
mAb przeciwko IL-23 [100] ¯CIA
VEGF mAb przeciwko VEGF [100] ¯CIA
Th17 IL-27 [15] ¯CIA
Mastocyt 
IL-33 [15] �CIA
IL-33R–/–, sST2 (antagonista IL-33) [15] ¯CIA
Bcl-2, p53, Bax synowiocytów sulforafan (SFN) [55] ¯CIA
Kinaza JNK 
(udział w transdukcji sygnału w powst. MMPs) kurkumina [78] ¯CIA
Kinaza ERK 
(udział w transdukcji sygnału w powst. MMPs) PD184352 [115] ¯CIA
c-Jun (udział w transdukcji sygnału w powst. MMPs) inhibitor c-Jun [78, 107] ¯CIA
Kinaza IkB 2
(udział w transdukcji sygnału w powstaniu cytokin) inhibitor IKK-2 [100, 108] ¯CIA
Czynnik transkrypcyjny AP-1/c-Fos 
(udział w transdukcji sygnału od RANK) inhibitor AP-1/c-Fos (T-5224) [84, 100] ¯CIA
Tabela 2. Metody terapii doświadczalnej CIA
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